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論文内容の要旨
【目的】
プロトロンビン時間 (PT)，活性化トロンポプラスチン時間 (APTT)に代表される凝固学的臨床検査は，
フイブIJノゲン (Fbg)からフイプリン (Fn)への転換を，その重合活性度でもって光学的ないし機械
的に物理学的方法で測定するのが一般的である。この物理学的測定では，フイプリン重合反応の度合いを
電気信号の変化の立ち上がり点、でもって重合開始点，その平衡点をもって重合終了点とし PT. APTT. 
Fbgi濃度の各値が決定される。現在臨床的に利用されている凝固学的検査の精度は，その普及度にもかか
わらず決して優れたものではないとされる。
そこで本研究は，物理的表糊測定法の不確かさを調査すると同時に，その変動の原閃を究明し解決策を検
討することとした。
【方法】
① 濃度の異なる 3種類の精度管理用血紫でPT，APTTとFbg濃度調IJ定を162施設に依頼しその測定値
を集計した。
② 濃度の異なる 3種類の精度管理用血紫を用いて機械法によるPTとAPTTの多重測定をおこなった。
③低Fbg濃度と高Fbg濃度の2種類の血衆で9社のFbg濃度測定試薬を用い同一機器によるFbg濃度を
測定した。
④ 10社の精度管理用血紫で. 3種類の機器を用いFbg濃度を測定し表示値と比較した。
【結果】
① PT. APTTは，測定試薬間.測定機器開，試薬機器の組み合わせ間によってその測定値にバラツキ
が認められた。
② PT， APTTは，高値の血紫ほどバラツキが大きく.Fbgではその濃度が低い血祭ほどバラツキが大
きかっTこ。
③ P'l'， APTT， Fbgは，低Fbg濃度血策ほど測定不能と3SDを超える施設が多くなった。
④ 凝同学的検査用標準血衆におけるFbgi濃度では;機械法による測定で、得られたFbgi濃度と試薬ラベルに
表示しているFbg濃度に手離がみられ.Fbg濃度測定における精度管理に問題のあることが確認された。
⑤ Fbgi濃度測定では測定試薬によって同一機器を用いても測定値にバラツキが認められ，基本参照法
が確立されていないのとが確認された。
。 ?
??
?
??
??
?
【結論】
凝固検査法は臨床的重要性は高いが，方法への依存度が大きく信頼性が低い。 PT. APTT， Fbg濃度に
おける測定精度管理の改善ι同際的に汎用されるPT.APTT， Fbg濃度測定の基本参照法の確立が必
要であると結論された。
論文審査の結果の要旨
プロトロンピン時間 CPT).活性化トロンポプラスチン時間 CAPTT)に代表される誠国学的臨床検査
は，フイブリノゲン CFbg)からフイプリンへの転換を，その重合活性度でもって光学的ないし機械的に
物理学的方法で測定するのが一般的である。この物理学的測定では，フイプリン重合反応の度合いを電気・
光学的信号の変化の立ち上がり点でもって重合開始点，その平衡点をもって重合終了点とし PT，APTT. 
Fbgl濃度の各値が決定されている。現在臨床的に利用されている凝固学的検査の精度は.その普及度にも
かかわらず決して優れたものではない。そこで本研究は，物理的測定法の不確かさを調査すると同時に，
変動の原因を究明し.その解決策を検討することとしたものである。方法として①濃度の異なる 3種類の
精度管理用試料でPT.APTTとFbg濃度測定を162施設に依頼し.その測定値を集計した。②濃度の異な
る3種穎の精度管理用試料を用いて機械法によるPTとAPTTの多重測定をおこなった。③低Fbg濃度と
高Fbg濃度の2種類の血衆で9社のFbg濃度測定試薬を用い同一機器によるFbg濃度を測定した。④10社
の精度管理用血祭で. 3種類の機器を用いFbgi農度を測定し表示値と比較した。結果として①PT，APTT 
は，測定試薬間，測定機器開，試薬機器の組み合わせによってその測定値にバラツキが認められた。
②PT. APTTは，高値の血紫ほどバラツキが大きく， Fbgは低{直の血紫ほどバラツキが大きかった。
③PT. APTT. Fbgは，低Fbg濃度血紫ほど測定不能，あるいは3SDを越える施設が多かった。④凝固
学的検査用標準血衆におけるFbg濃度は機械法ーによる測定で得られたFbg濃度と，試薬ラベルに表示して
いるFbg濃度との聞に車離がみられ， Fbg濃度測定における基準表示値に問題のあることが確認された。
⑤Fbg濃度測定で‘は測定試薬によって同一機需を用いても測定備に大きなバラツキが認められた。さらに，
基本参照法が確立されていないことが問題であり，今後Fbg測定法の精度向上が必須の問題点であること
が明らかに示された。以上の知見は，凝固学的検査法は臨床的重要性は高いが，方法への依存度が大きく
信頼性が低いことをしめすものである。本研究は， PT， APIT. Fbg濃度における国際的に汎用される
PT. APTT， Fbg濃度測定の基本参照法となるFbg濃度測定の基準法の重要性を他施設調査結果より実
証的に提言したものであり，臨床検査医学的意義を考える上で極めて重要であると判定される。
以上より，本論文は博士(医学)の学位を授与するに摘すると判定された。
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